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AI Virus ošpic povzroča  nalezljivo otroško bolezen, ošpice, ki lahko poteka v blagi, 
hujši ali atipični obliki. Poleg zapletov in možnih sekundarnih okužb med samo 
boleznijo so nove raziskave odkrile, da virus ošpic pušča dolgotrajne posledice na 
imunskem sitemu. Prestrukturiranje populacij limfocitov povzroči izgubo imunskega 
spomina. Take osebe lahko ponovno zbolijo z boleznimi, ki so jih sicer že prebolele. 
Raziskave so domneve potrdile tako v naravnih primerih ošpic pri ljudeh kot pri 
laboratorijsko kontroliranih okužbah na živalih. Za ošpice ne obstaja zdravilo. 
Trenutno je edina učinkovita obramba pred virusom preventivno cepljenje. S 
cepljenjem človek razvije dolgotrajen imunski spomin, ki preprečuje, da zboli, če se 
okuži z virusom ošpic. S tem, ko preprečimo, da se virus razširi po telesu, preprečimo 
tudi imunosupresivne učinke Najboljši učinek ima cepljenje s ponovitveno dozo, kar 
je razvidno iz statistične primerjave podatkov iz držav, ki so in niso uvedle 
ponovitvene doze cepljenja. Virus ošpic je na listi mednarodne zdravstvene 
organizacije vključen  v skupino kandidatov za izkoreninjenje. Trenutno ne 
dosegamo tega cilja saj je bilo predvideno leto za večinsko izkoreninjenje že leto 
2015. Zaščito sebe in ostalih okoli nas lahko dosežemo samo tako, da dosežemo 
čredno imunost. 
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also preventing immune amnesia because we are preventing the spread of measles 
virus throughout our body. The most effective vaccination plan is one that introduces 
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organization is currently proposing and planning the eradication of the measles virus 
worldwide. We are currently not meeting expectations since the year of expected 
eradication was 2015. The only way we can protect ourselves and each other is with 
achieving herd immunity. 
 
  
Bokalj B. Imunosupresivno delovanje virusa ošpic. 








KLJUČNA DOKUMENTACIJSKA INFORMACIJA III 
KEY WORDS DOCUMENTATION IV 
KAZALO VSEBINE V 
KAZALO PREGLEDNIC VI 
KAZALO SLIK VI 
1 UVOD 1 
2 VIRUS OŠPIC 1 
2.1 SPLOŠNO 1 
2.2 VSTOP VIRUSA V CELICE IN PODVOJEVALNI CIKEL 3 
2.3 NAČIN OKUŽBE IN POTEK BOLEZNI 4 
3 SUPRESIJA IMUNSKEGA ODZIVA MED OŠPICAMI 4 
3.1 SPREMENJENO SPROŠČANJE CITOKINOV IN ZAVIRANJE PROLIFERACIJE
 4 
3.2 INHIBICIJA HEMATOPOEZE 5 
3.3 APOPTOZA LIMFOCITOV IN DENDRITIČNIH CELIC (DC) 5 
4 IZBRIS IMUNSKEGA SPOMINA 6 
4.1 DOVZETNOST CELIC B ZA OKUŽBO Z VIRUSOM OŠPIC 6 
4.2 SPREMEMBE SESTAVE POPULACIJ CELIC B 7 
4.2.1 Spremembe sestave celic b pri naravnih okužbah ljudi 7 
4.2.2 Izguba pridobljene imunosti proti gripi pri dihurjih 8 
4.2.3 Spremljanje limfocitov s pretočno citometrijo 9 
4.3 IZGUBA DIVERZITETE PROTITELES 10 
4.3.1 Izguba diverzitete protiteles pri otrocih, obolelih za ošpicami 10 
4.3.2 Izguba diverzitete protiteles pri makakih 11 
4.4 POSLEDICE IMUNOSUPRESIJE 11 
5 POVZETEK IMUNOSUPRESIVNIH UČINKOV IN POSLEDIC 12 
6 CEPIVO IN NJEGOVA OPAZOVANA UČINKOVITOST 12 
7 ZAKLJUČEK 14 
7.1 PORAST PROTICEPILSKIH GIBANJ IN POSLEDICE 15 
8 VIRI 16 
 
Bokalj B. Imunosupresivno delovanje virusa ošpic. 








Preglednica 1: Celice, ki jih okužuje virus ošpic .................................................................. 3 




Slika 1: Sestava virusa ošpic in potek razmnoževalnega cikla (Prirejeno po Rota in sod., 
2016: 5) ................................................................................................................................. 2 
 
 
OKRAJŠAVE IN SIMBOLI 
MeV- virus ošpic 
IgG – imunoglobulin tipa G (lahko je tudi tipa A, M, D, E) 
CDR3- regija na protitelesu, ki prepoznava in se veže na epitope na antigenu 
IGHV- gen, ki kodira težko verigo imunoglobulinov 
IFN- interferon, signalne molekule imunskega sistema 
OMR- kombinirano cepivo proti ošpicam mumpsu in rdečkam 
CDV- canine distemper virus, virus pasje kuge, virus je iz iste družine kot virus ošpic 
F protein- fuzijski protein 
H protein- hemaglutininski protein 
RNP- ribonukleopeptidni kompleks 
SLAM/CD150- receptor, ki se nahaja na limfocitih 
MHC- poglavitni histokompatibilnostni kompleks
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Virus ošpic in bolezensko stanje, ki ga povzroča, sta že dolgo poznana. Zdravila proti  ošpicam 
ni. Zato je trenutno edina učinkovita rešitev cepljenje čim večjega števila ljudi. V Sloveniji se 
trenutno po podatkih Nacionalnega Inštituta za Javno Zdravje (NIJZ) uporablja kombinirano 
cepivo za ošpice, mumps in rdečke (OMR), ki nudi učinkovito zaščito populacije, če je 
precepljenost dovolj visoka (Ošpice, 2015). 
Virus je na seznamu mednarodne zdravstvene organizacije (World Health Organization, WHO) 
uvrščen med kandidate za izkoreninjenje vendar se je zaradi nekaterih slabih praks in prepričanj 
nekaterih skupnosti postopek izkoreninjanja podaljšal. Virus je še zmeraj  prisoten v državah v 
razvoju kjer še ni razvitega dobrega zdravstvenega sistema.  
Po novejših podatkih bolezen poleg akutnih zapletov povzroča tudi kronične, ki trajajo tudi do 
5 let po okužbi (Gadroen in sod., 2018). Kronični zapleti so izguba spominskih celic in   
protiteles za že prebolele bolezni. Zmanjša se diverziteta populacije limfocitov in posledično 
protiteles (Petrova in sod., 2019). Poleg kroničnega zaviranja imunskega sistema ima virus tudi 
sposobnost akutnega zaviranja imunskega sistema z inhibicijo delovanja interferonov (IFN), ki 
so pomembni za aktivacijo mehanizmov imunskega sistema. Imunosupresija med samim 
potekom bolezni pripomore k pojavu dodatnih oportunističnih okužb (Rota in sod., 2016). 
Zaradi porasta proticepilskih gibanj je v Evropi, Balkanu in tudi drugje po svetu prišlo do padca 
precepljenosti populacij in s tem do vnovičnih manjših izbruhov ošpic. Dejstvo, da virus ošpic 
vpliva supresivno na imunski odziv lahko opazimo celo že med potekom bolezni. Zaradi novih 
izbruhov ošpic se je ponovno pričelo raziskovati na tem področju in so sedaj že mnoge 
raziskave potrdile dolgotrajni vpliv virusa ošpic na imunski sistem (Hotez, 2019). 
2 VIRUS OŠPIC 
2.1 SPLOŠNO 
Ošpice so nalezljiva izpuščajna bolezen, ki jo povzroča virus ošpic (latinsko Measles 
morbillivirus,). Virus spada v rod Morbillivirus in družino Paramyxoviridae. Virus ošpic 
(measles virus, MeV)  je edini virus iz rodu Morbillivirus, ki je patogen za človeka (Vincek, 
2014). 
Za bolezen je značilen pojav enantemov v ustni votlini. Kasnejši pojav kožnih izpuščajev je 
vrhunec okužbe kateremu sledi okrevanje. Ošpice pogosto tudi potekajo s hujšimi zapleti, ki so 
življenjsko ogrožajoči. Zato poznamo tudi več oblik ošpic: blage ošpice, težke ošpice in atipične 
ošpice (Vincek, 2014). 
Virus je že med samo okužbo sposoben zaviranja imunskega sistema in sicer že med potekom 
bolezni inhibira delovanje interferonov, ki so pomembne signalne molekule za aktivacijo 
imunskega odziva. Specifično prepreči produkcijo interferona (IFN) α in β, ki sta pomembna 
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pri protivirusnem imunskem odzivu. Preprečevanje produkcije je bilo dokazano na 
laboratorijskih preparatih perifernih limfocitov, kjer so opazili od 10 do 80 krat nižje sproščanje 
IFN kot pri neokuženih vzorcih (Naniche in sod., 2000). Pojavi se tudi limfopenija. Limfopenija 
je zdravstveno stanje pri katerem opazimo znatno znižanje limfocitov v krvi (Ryon in sod., 
2002). 
 
Slika 1: Sestava virusa ošpic in potek razmnoževalnega cikla (Prirejeno po Rota in sod., 2016: 5) 
Slika 1 shematsko prikazuje sestavo  MeV in njegov podvojevalni cikel v gostiteljski celici. Za 
vezavo in vdor virusa v gostiteljsko celico sta pomembna protein F (fuzijski protein) in H 
(hemaglutininski protein) (Hashiguchi in sod., 2011). Virus je obdan z lipidnim dvoslojem in 
vsebuje enoverižno RNA, obdano s proteini, ki se v gostiteljski celici prepiše v virusno mRNA 
ob pomoči proteinov L in P, ki vodi v sintezo virusnih proteinov in izgradnjo novih virionov 
(Davaro, 2014). 
Trenutno se lahko dokazuje direktno prisotnost virusa z metodo RT-PCR. Z metodo lahko 
dokažemo prisotnost virusa pred pojavom simptomov in še nekaj časa po pojavu izpuščaja, ko 
je v krvi virusna RNA prisotna v sledovih. Metoda zaenkrat še ni mišljena za kvantitativno 
določanje virusa in se uporablja samo za namen dokazovanja prisotnosti virusa (Davaro, 2014). 
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Preglednica 1: Celice, ki jih okužuje virus ošpic 
Celice Receptor Referenca 
Limfociti B SLAM (CD150) Yanagi in sod., 2006; De Witte 
2008 
Limfociti T SLAM (CD150) Yanagi in sod., 2006; De Witte 
2008 
Dendritične celice in 
makrofagi 
SLAM (CD150), DC-SIGN Yanagi in sod., 2006; De Witte 
2008 
Celice strome Ni potrjen (CD46 je kandidat) Boussaad in sod., 2011 
Epitelne celice dihalnih poti Nektin-4 Mühlebach in sod., 2011 
Hematopoetske celice Ni znan (CD150 pri nekaterih 
podtipih) 
Boussaad in sod., 2011 
2.2 VSTOP VIRUSA V CELICE IN PODVOJEVALNI CIKEL 
Zaenkrat je poznano, da so prve celice, ki jih virus okuži ob vstopu v telo, dendritične celice, 
prisotne blizu epitela dihal in očesnih veznic. Proteinska receptorja DC-SIGN in SLAM sta 
tarčna receptorja, ki ju virus ošpic prepozna na površini dendritičnih celic. Delež virusov 
dendritične celice fagocitirajo in razgradijo za predstavitev antigena limfocitom. Pri fagocitozi 
sodelujejo enaki receptorji kot pri okužbi celice z virusom. Predstavitev antigena poteka preko 
poglavitnega histokompatibilnostnega kompleksa (major histocompatibility complex, MHC) 
tipa II. Delež virusov pa se preko tarčnih receptorjev zlije z membrano. Nato se namnožijo v 
dendritičnih celicah ter odpotujejo po krvi do bezgavk, kjer se virus prenese na limfocite. Celice 
katere virus uspešno okuži se pričnejo združevati v sincicije in pridobmo večjedrne strukture. 
Neokužene  dendritične celice, ki uspešno fagocitirajo in razgradijo virus so tiste, ki kasneje 
predstavijo antigen limfocitom in sprožijo specifičen odziv na virus (De Witte in sod., 2008). 
Virus tudi okužuje epitelne celice dihal. Virus ima sposobnost prepoznave proteina nektin-4, ki 
je prisoten na membranah epitelnih celic. Zaenkrat je znano, da virus okuži celice v namen, da 
lahko izstopi iz organizma in se nato v aerosolu, ki ga izločamo z dihanjem, širi naprej na druge 
osebe (Mühlebach in sod., 2011). 
Glavni protein, ki ga prepoznata virusna proteina F in H je SLAM/CD150, ki se nahaja na 
membranah limfocitov. Ob vezavi na receptor SLAM se virion zlije z membrano gostiteljske 
celice in virusna RNA vstopi v citoplazmo. RNA je zapakirana v ribonukleoproteinski (RNP) 
kompleks. RNP je sestavljen iz RNA in proteinov (97 %), ki ščitijo RNA pred razgradnjo z 
RNAzami. Sestavni del proteinskega plašča sta tudi proteina L in P, ki skupaj tvorita kompleks, 
ki deluje kot polimeraza in transkriptaza hkrati. S tem se lahko sintetizirajo novi proteini in 
RNA, ki se zapakira v nove RNP. Ta RNP se potem zapakira v nov virion, ki celico zapusti in 
okuži drugo celico. RNA, ki je zapakirana v virusni delec je enojna anti-sense vijačnica kar 
pomeni, da je ob okužbi celice najprej potreben prepis RNA v mRNA preden se lahko začnejo 
sintetizirat encimi in nove RNA verige (Rima, 2009; Davaro, 2014). 
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2.3 NAČIN OKUŽBE IN POTEK BOLEZNI 
Virus se širi aerosolno preko okuženih kapljic, ki jih človek izloča ob govoru, dihanju, kašljanju 
in podobnih aktivnostih. Oseba postane kužna 4 dni pred pojavom izpuščaja in preneha biti 
kužen 4 dni po pojavu izpuščaja. Virus prvo vstopi v dendritične celice prisotne pod epitelom 
sluznice očesnih veznic ali dihal. Virus se namnoži v limfnem tkivu pod epitelom ter nato vdre 
v kri in limfatične organe, kjer se prenese na limfocite. V 8. dnevu lahko opazimo prisotnost 
virusa v vranici, jetrih, pljučih, očeh, sluznici dihal in endoteliju osrednjega živčevja (Vincek, 
2014; De Witte in sod., 2008). Mühlebach in sod. (2011) so odkrili, da je protein nektin-4 
pomemben pri izhajanju virusa skozi epitelna tkiva nazaj v pljuča. S tem lahko virus zapusti 
telo (nastane aerosol s kapljicami v katerih je prisoten virus) in okuži naslednjo osebo. 
Inkubacijska doba virusa v povprečju traja 10 dni. Inkubacijska doba je daljša pri odraslih in 
krajša pri otrocih. Po inkubacijski dobi nastopi prva faza okužbe, ki traja 2-4 dni. Imenuje se 
prodromalno obdobje v katerem nastopi več simptomov. To so visoka vročina, glavobol, 
fotofobija, utrujenost, nahod, vnetje očesnih veznic (konjunktivitis), močan kašelj in driska. Pri 
mlajših otrocih lahko pride do pojava vročinskega krča. Z zamudo se v tej fazi tudi pojavijo 
Koplikove pege. Koplikove pege se pojavijo znotraj ust to so majhni izpuščaji z belim centrom 
in rdečo obrobo. V prehodu iz prodromalne faze v fazo z izpuščajem vročina začasno pade in 
ponovno naraste ob pojavu izpuščaja (Vincek, 2014; Robbins, 1962). 
Naslednja faza se prične ob pojavu izpuščaja, ki se običajno začne za ušesi in se nato razširi po 
obrazu, nato po zgornjem delu trupa in nazadnje se razširi po celotnem telesu. Simptomi v tej 
fazi so podobni simptomom v prodromalni fazi in se lahko poslabšajo. Po 2-3 dneh pride do 
izboljšanja. Virus lahko izoliramo iz bolnikove krvi med obema fazama bolezni in do 32 ur po 
tem, ko izpuščaj izgine. Med fazo z izpuščajem pride do pojava specifičnih protiteles proti MeV 
(Vincek, 2014; Robbins, 1962).  
3 SUPRESIJA IMUNSKEGA ODZIVA MED OŠPICAMI 
3.1 SPREMENJENO SPROŠČANJE CITOKINOV IN ZAVIRANJE PROLIFERACIJE 
Virus prednostno okužuje limfocite in druge celice imunskega sistema. Ko virus okuži levkocite 
spremeni njihovo izražanje signalnih molekul. Med okužbo se zmanjša produkcija interlevkina 
12 (IL-12) ( Polack in sod., 2002). Supresija IL-12 pušča posledice dlje časa, ker se imunski 
sistem preusmeri v fenotip in citokinski odziv tipa 2. Imunski sistem se preusmeri v proizvodnjo 
interlevkina 4 (IL-4). Posledično se preusmeri tudi proizvodnja protiteles v proizvodnjo IgE 
protiteles (Lloyd C.M. in Snelgrove, 2018). Taka preusmeritev povzroči kasnejšo nesposobnost 
produkcije interferona γ (IFN- γ). Prav tako je inhibirana proizvodnja interferona α in β 
(Naniche in sod., 2000). 
Zaradi spremenjenega izločanja citokinov pride do zaviranja proliferacije limfocitov. Sprva se 
ob okužbi poveča proizvodnja interlevkina 2 (IL-2), ki nato pade in se poveča proizvodnja IL-
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4. Zaradi tega se celice pomagalke in regulatorne celice T preusmerijo v fenotip 2. IL-4 deluje 
kot inhibitor IL-2 pogojene proliferacije limfocitov T. Več faktorjev je vključenih v zaviranje 
proliferacije limfocitov, ker so v raziskavah opazili, da tudi v odsotnosti IL-4 prihaja do 
zaviranja proliferacije. Zmanjšana je tudi aktivnost celic naravnih ubijalk. Makrofagi tudi 
kažejo slabšo aktivnost zaradi sproščanja IL-10, ki se prav tako sprošča zaradi prehoda v 
citokinski odziv tipa 2 (Ward in sod., 1991; Griffin in Ward, 1993). 
3.2 INHIBICIJA HEMATOPOEZE 
MeV je sposoben okužiti hematopoetske celice (HC) in celice strome. Hematopoetske celice so 
zarodna linija, ki dozoreva v krvne celice. Zanimivo je, da v kosteh pride do prenosa virusa 
direktno iz celice v celico in ne izhoda virusa iz celice in ponovnega vhoda preko receptorjev. 
Zaenkrat natančen mehanizem inhibicije hematopoeze ni znan ampak raziskave kažejo, da 
inhibicija ni pogojena z okužbami celic ali interakcijo z receptorjem SLAM. Tudi ni povezano 
z apoptozo velikega števila HC, ker so dovzetne za okužbo samo specifične podvrste HC. In 
vitro zaenkrat še ni dokazov, da bi ob okužbi z MeV prišlo do odmiranja večjega števila HC. 
In vivo pa lahko opazimo, da je med prebolevanjem ošpic poslabšano nadomeščanje limfocitov 
v krvi. Opaženo je bilo, da pride do inhibicije hematopoeze, če so okužene celice strome, ki 
imajo funkcijo ustvarjanja primernega mikrookolja za dozorevanje HC (Boussaad in sod., 2011; 
Manchester in sod., 2002). 
3.3 APOPTOZA LIMFOCITOV IN DENDRITIČNIH CELIC (DC) 
Virus ošpic ima citotoksične učinke na celice, ki jih okuži. To lahko opazimo med ošpicami, 
ko pride do pojava limfopenije (Ryon in sod., 2002). In vitro se je izkazalo, da virus ni sposoben 
hitrega podvojevanja  znotraj dendritičih celic vendar so opazili, da ob interakciji celic T z 
dendritičnimi celicami se podvojevanje pospeši. Hkrati se inhibira proliferacija celic T zaradi 
okužbe celic, ki imajo interakcije s celicami T. Posledica interakcij okuženih celic imunskega 
sistema je visoka stopnja apoptoze aktiviranih dendritičnih celic in celic T. Posledično se 
zmanjša produkcija IL-12 zaradi ohromitve celic T (Fugier-Vivier in sod., 1997). 
Zanimivo je, da je okuženost limfocitov v periferni krvi zelo nizka (0.01 %) čeprav pride do 
hude apoptoze limfocitov (tudi do 90 % celic v periferni krvi). Podobne posledice na imunskem 
sistemu pušča virus HIV. Stopnja apoptoze je tudi odvisna od starosti osebe, ki preboleva 
ošpice. S starostjo se stopnja apoptoze zviša in tudi obdobje regeneracije se podaljša. Na 
celicah, ki prehajajo v apoptozo zaradi MeV, je moč opaziti povečano izražanje receptorja Fas 
(CD95), ki je receptor, povezan z apoptozo. Spada v družino tumorskih nekroznih faktorjev. 
Prav tako je povečano izražanje TRAIL in TRAIL-R, ki sta prav tako povezana s programirano 
celično smrtjo. Problem tako hudega odmiranja limfocitov je priložnost za sekundarne okužbe, 
ki znatno zmanjšajo možnost za preživetje (Okada in sod., 2000). 
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4 IZBRIS IMUNSKEGA SPOMINA 
V zadnjih letih se je ponovno povečalo število izbruhov ošpic v Evropi. S tem se je ponovno 
začelo tudi zanimanje  za raziskave  mehanizmov delovanja virusa ošpic in njegovih posledic 
na človeško telo. Nove raziskave so potrdile, da ima virus velik vpliv na delovanje imunskega 
sistema tudi po preboleli okužbi. Nove raziskave opisujejo spremembe na ravni celic imunskega 
sistema. Opazovali so spreminjanje izražanja receptorjev na površini različnih limfocitov. 
Opazovali so spremembo v sestavi protiteles in dovzetnost celic za okužbo z virusom. Preverjali 
so tudi statistične podatke medicinskih arhivov. Opazovali so ali ljudje, ki prebolijo ošpice 
večkrat obiščejo zdravnika kakor ljudje, ki jih niso. 
4.1 DOVZETNOST CELIC B ZA OKUŽBO Z VIRUSOM OŠPIC 
Virus se v vrhuncu razširi po večini tkiv v telesu. Glavni način transporta je limfatični sistem, 
kjer se virus v začetnih fazah naseli in hitro namnoži. Prisotnost virusa se zazna tudi v 
centralnem živčevju kjer v nekaterih primerih povzroči encelopatijo (Vincek, 2014). Zaradi 
opažene imunosupresije, ki jo povzroča virus, je Laksono in sod. (2018) zanimalo katere celice 
virus prednostno okužuje. Zanimalo jih je, če lahko povežejo preference virusa z opaženo 
imunosupresijo. 
Laksono in sod. (2018), so opazovali dovzetnost celic B in T za okužbo z virusom ošpic in 
vitro. Želeli so ugotoviti kateri tipi limfocitov so bolj dovzetni za okužbo z MeV. Primerjali so 
tudi raven ekspresije receptorja CD150. Predhodno so bile raziskave izvedene na celicah T in 
ni bilo znano kako dovzetne so celice B za okužbo z virusom. Zanimalo jih je, če odmiranje 
limfocitov med ošpicami pripomore k imunosupresiji. Študije imunosupresivnega delovanja so 
nadaljevali v drugi študiji, ki je bila objavljena še isto leto. 
Najprej so preverili pogostost celic B in T, ki izražajo receptor CD150. Ugotovili so, da je bilo 
v periferni krvi prisotnih manj CD150+ celic B kakor celic T. Nato so pogledali še kako se 
CD150 izraža pri naivnih in spominskih celicah. Pri celicah T so potrdili rezultate predhodnih 
študij, da spominske celice T izražajo večjo količino CD150 kakor naivne. Pri celicah B pa so 
opazili ravno obratno. Naivne celice B so izražale večjo količino CD150 kakor spominske. 
Celice so ločevali s pomočjo pretočne citometrije (Laksono in sod., 2018). 
Nato so preverili frekvenco okužb celic B in T ter  naredili primerjavo med njimi. Zanimivo je 
, da ne glede na to, da je bilo CD150+ limfocitov T več kakor B je bilo še zmeraj opaziti večjo 
okuženost celic B. Prav tako znotraj populacij celic B niso opazili preferenco med naivnimi in 
spominskimi celicam B čeprav je tudi tukaj bila razlika v količini izraženega CD150 (Laksono 
in sod., 2018). 
Ker je v periferni krvi prisotnih malo celic B (med 4 in 14 %) in ker se MeV prednostno 
razmnožuje v limfnem tkivu, so uporabili tudi suspenzijo celic, izoliranih iz človeških 
mandljev. V mandljih je delež celic B višji (med 42 in 59 %) in so prisotne tudi proliferajoče 
celice B ter celice plazmatke (zarodni center). Ponovno so opazili, da je MeV bolj pogosto 
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okuževal spominske celice B kakor naivne celice in je imel enak vzorec okužbe. Nato so bolj 
natančno pogledali profil okužbe glede na podtipe celic B in T. Opazili so, da je največja 
pogostost okužbe pri IgG+ spominskih celicah B in celicah plazmatkah. Te celice so izrednega 
pomena ob ponovnem srečanju s poznanim patogenom, saj so prav te celice tiste, ki lahko hitro 
proizvajajo protitelesa za specifičen odziv na patogen. To pomeni, da verjetno obstaja povezava 
med profilom okužb limfocitov in opaženo imunosupresijo (Laksono in sod., 2018). 
4.2 SPREMEMBE SESTAVE POPULACIJ CELIC B 
4.2.1 Spremembe sestave celic b pri naravnih okužbah ljudi 
V raziskavi, ki so jo izvedli Petrova in sod. (2019) so spremljali sestavo in številčnost populacij 
celic B in T. Opazovali so tudi raznolikost receptorjev na celicah B. Zanimalo jih je, če se je 
spremenilo izražanje receptorjev na membranah celic B po prebolelih ošpicah. Vzorci so bili 
vzeti ob izbruhu ošpic v protestantski skupnosti. Vzorce so odvzeli otrokom, ki so sprva bili 
seronegativni, nato so jim kasneje ob pojavu bolezni ponovno odvzeli vzorce. Trije otroci so 
tekom študije ostali seronegativni in ti so služili kot negativne kontrole za to raziskavo. Za tretjo 
skupino, ki je bila tudi kontrolna, so uporabili vzorce ljudi, ki so bili cepljeni proti gripi. 
Prvi korak je bil, da so spremljali samo koncentracijo celic B in T. S tem so izločili možnost, 
da je prišlo do poslabšanja imunskega sistema zaradi apoptoze in nesposobnosti nadomeščanja 
limfocitov v času okužbe in po okužbi z MeV. Okuženim so vzorce krvi odvzeli 14 dni po 
pojavitvi izpuščaja in jih primerjali z dvema kontrolama. Prva kontrola so bili ljudje, ki niso 
imeli simptomatskih ošpic oziroma so bili neokuženi. Druga kontrola pa so bili ljudje, ki so 
prejeli cepivo proti gripi. Izkazalo se je da ob primerjavi bolnikov, ki so preboleli MeV, z 
kontrolami ni prišlo do sprememb v številčnosti ali koncentraciji limfocitov B in T v krvni 
plazmi. Glede na ta rezultat so sklepali, da če je prišlo do sprememb v imunskem sistemu, je to 
zaradi spremembe nabora in ne zaradi spremembe številčnosti limfocitov v testiranih osebah 
(Petrova in sod., 2019). 
Nato so testirali izražanje genov imunoglobulinske težke verige (immunoglobulin heavy chain, 
IGHV) v naivnih limfocitih B, ki kodirajo variabilno regijo težke verige imunoglobulinov. 
Testirali so ekspresijske profile posameznih vzorcev in so opazili razlike med kontrolami in 
obolelimi. Znižala se je raznovrstnost izraženih genov. Pokazale so se tudi razlike v dolžini 
regije CDR3 na protitelesih. Prišlo je do ekspresije krajših CDR3, kar posledično spremeni 
lastnosti protitelesa (potencialno slabša specifičnost, manjša afiniteta do antigena). Znaki, ki so 
jih opazili, so podobni znakom nerazvitega/okrnjenega imunskega sistema. Ni prišlo do klonske 
ekspanzije okrnjenega števila naivnih limfocitov B, ampak je prišlo do nastanka nove 
generacije limfocitov. Ti limfociti B so nastali z ožjim izborom izražanja različnih genov IGHV 
med zorenjem hematopoetskih celic (zarodna linija iz katere nastajajo krvne celice). Podobna 
razporeditev nabora različnih naivnih limfocitov B je prisotna v zarodkih. Enako niso sposobni 
prepoznave velikega števila antigenov. Imunski sistem ima videz še nedozorelega imunskega 
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sistema. Posledice take nezrelosti lahko opazimo, če osebo, ki je prebolela ošpice, izpostavili 
še nepoznanemu antigenu in bi opazili, da ima težave pri razvijanju specifičnega imunskega 
odziva (Petrova in sod., 2019). 
Enako kot pri naivnih celicah lahko pri spominskih celicah B opazimo spremembe v izražanju 
IGHV in dolžin CDR3. Spremeni se številčnost različnih celičnih izotipov. Zmanjša se število 
IGHD izotipov in poveča se število IGHG1 in IGHG2 izotipov. Hkrati pa se zmanjša število 
predhodno klonsko namnoženih celic B, ki jih nadomestijo nove celice B. Te nove celice imajo 
manjšo stopnjo klonske ekspanzije. Takšnih sprememb se ne opazi pri ljudeh, ki še niso zboleli 
za ošpicami oziroma so cepljeni. Osebe, ki se okužijo z virusom ošpic vseeno uspešno razvijejo 
odpornost nanj. Pride do izgube spominskih celic B, ki se znajo braniti proti ostalim patogenom 
in se nadomestijo z novimi celicami B, ki uspešno proizvajajo protitelesa proti MeV. Potem 
lahko sklepamo, da pride do nekakšne reorganizacije imunskega sistema v specifičen odziv 
proti MeV (Petrova in sod., 2019). 
Petrova in sod. (2019) sklepajo, da po prebolelih ošpicah pride do regeneracije populacije 
limfocitov, ki pa je sedaj drugačne sestave kot pa tista, ki je bila prisotna pred okužbo. Opazili 
so, da je prišlo do pomankanja IgG+ celic, ki so prešle visoko klonsko ekspanzijo in so sposobne 
hitrega odziva ob ponovni prisotnosti ustreznega antigena. Spremembe v naivnih celicah B 
nakazujejo na slabšo sposobnost prepoznave novih antigenov. Skupaj zaradi učinkov na 
populaciji naivnih in spominskih celic hkrati privede do supresije imunskega sistema ob 
ponovnem stiku z poznanim patogenom kot tudi pri stiku s patogenom, ki ga imunski sistem 
take osebe še ni srečal.   
4.2.2 Izguba pridobljene imunosti proti gripi pri dihurjih 
Petrova in sod. (2019) so tudi izvedli študijo na modelu dihurjev. Želeli so videti do kakšnih 
sprememb pride pri dihurjih, ki jih predhodno cepijo proti virusu gripe (H1N1). Cepivo, ki so 
ga prejeli dihurji, je vsebovalo živ oslabljen virus gripe. Nato so dihurje razdelili na 3 skupine, 
prvo so cepili proti gripi in okužili z virusom pasje kuge (canine distemper virus, CDV), ki je 
soroden MeV. Drugo so samo cepili proti gripi in so jo imeli za primerjavo titrov protiteles. 
Imeli so tudi tretjo kontrolno skupino, ki ni bila ne cepljena proti H1N1 ne okužena s CDV, da 
so lahko prikazali odziv imunskega sistema na še nepoznan patogen. 
Dihurji so podobno kot ljudje pokazali izgubo sposobnosti odziva na že poznan patogen. V tem 
primeru je šlo za virus H1N1. Dihurji, ki so bili cepljeni proti gripi, so pokazali boljšo klinično 
sliko ob okrevanju. Najslabšo klinično sliko so kazali dihurji, ki so preboleli bolezen pasje kuge. 
Ponovno je prišlo do izgube imunskega spomina. Izgubo se opazi s pomankanjem specifičnih 
protiteles proti H1N1, ki so prisotni v krvi cepljenih dihurjev. Dihurji, ki niso preboleli okužbe 
CDV in so bili cepljeni proti gripi so obdržali visok titer protiteles (Petrova in sod., 2019). 
Z vsemi rezultati, ki so jih pridobili Petrova in sod. (2019) od študij populacij okuženih oseb in 
študij na modelu dihurjev in virusa CDV so sklepali, da virus ošpic pušča posledice na 
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delovanju imunskega sistema. Te posledice so opazili v izražanju genov za zapis težkih verig, 
ki so sestavni del protiteles. Spremembe so opazili tako na spominskih celicah kot na naivnih 
celicah B s tem, da niso opazili sprememb v številčnosti populacij naivnih in spominskih 
limfocitov B in T. Trdijo, da virus ošpic necepljenim osebam uspešno spremeni sestavo 
imunskega sistema in te posledice ostanejo za dlje časa. Na modelni študiji z dihurji so opazili 
podobne učinke vendar so spremljali specifično kako CDV vpliva na predhodno pridobljeno 
imunost s cepljenjem. Tudi tukaj se je pokazalo, da so dihurji »pozabili« kako se braniti proti 
virusu H1N1. Do zamenjave limfocitov z manj pestro populacijo pride po okužbi, ko začne 
limfopenija pojenjati in se začne nadomeščati odmrle limfocite z novimi. 
4.2.3 Spremljanje limfocitov s pretočno citometrijo 
Podobno študijo so izvedli Laksono in sod. (2018). Uporabili so pretočno citometrijo ter 
označevanje površin celic in intracelularno označevanje MeV s specifičnimi protitelesi. 
Spremljali so potek okužbe preko okuženosti celic B in T z virusom in same viabilnosti celic. 
Merili so tudi prisotnost MeV v različnih tkivih glede na okuženost celic in direktnega 
določanja prisotnosti virusa. Vzorce krvi so pridobili pri otrocih iz ortodoksne protestanske 
družbe na Nizozemskem med izbruhom ošpic. Opazili so, da koncentracija virusa ostaja 
relativno konstanta med celotnim potekom bolezni. V grlu je virus prisoten v največjem številu 
2 dneva pred pojavom kožnega izpuščaja in nato začne koncentracija padati. Podobno je bilo v 
vzorcu, ki je bil odvzet iz nosu. Dan pred pojavom izpuščaja je bila koncentracija virusa najvišja 
nato je močno padla. 
Pri nekaterih otrocih niso uspeli preveriti fenotipskega značaja limfocitov, ker je bila viabilnost 
celic prenizka za uporabo pretočne citometrije. Pri otrocih, ki so imeli primerno viabilnost celic 
v vzorcih krvi pa so opazili, da je virus prednostno okužil spominske celice T in ne naivne. Pri 
limfocitih B so opazili okužbo tako pri spominskih kot pri naivnih celicah. Rezultati so se 
ujemali s predhodnimi in vitro študijami. (Laksono in sod., 2018).  
Primerjali so tudi prisotnost različnih podtipov limfocitov po ošpicah (primerjali so s stanjem 
pred pojavitvijo simptomov). Opazili so padec naivnih celic T in povišanje števila spominskih 
celic T. Opazili so tudi znižano količino celic B zaradi velikih izgub spominskih celic B. Do 
največjih izgub je prišlo pri IgA+ in IgG+ spominskih celicah B. Opazili so povečanje celic T 
pomagalk, folikularnih T pomagalk in regulatornih celic T. Opazili so, da je narastlo število 
nezrelih naivnih celic B. Predvidevajo, da je vzrok za to pomankanje spominskih celic posledica 
pa, da telo poskuša čim hitreje nadomestiti izgubljene celice z novimi. Problem takšnih nezrelih 
limfocitov B je, da nimajo enako velike kapacitete za klonsko ekspanzijo. Prav tako imamo 
pomankanje spominskih celic, ki so prešle klonsko ekspanzijo. To pomeni, da imajo take osebe 
nizko klonsko variabilnost in slabšo sposobnost odziva na patogene. Kar je tudi omembe vredno 
je, da otroci, ki so imeli hujšo obliko ošpic so tudi nosili hujše posledice po okužbi in so imeli 
izmerjene največje spremembe v sestavi imunskega sistema (Laksono in sod., 2018). 
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4.3 IZGUBA DIVERZITETE PROTITELES 
4.3.1 Izguba diverzitete protiteles pri otrocih, obolelih za ošpicami 
Med izbruhom ošpic na Nizozemskem so Mina in sod. (2019), preverjali učinke MeV na 
imunski sistem. Testiranja so potekala v manjšinskih skupnostih z nizko stopnjo precepljenosti 
proti virusu ošpic. Krvno plazmo so odvzemali osebam pred in po laboratorijsko potrjeni okužbi 
z MeV. Povprečna starost otrok je bila 9 let. Otrokom iz iste populacije, ki  niso imeli potrjene 
okužbe z virusom ošpic, so odvzeli vzorce krvi za kontrolo. Nato so še vzeli kontrolne vzorce 
pri otrocih, za katere je  je bilo znano, da nikoli niso bili v kontaktu z MeV in so bili lahko tudi 
iz drugih skupnosti. Povprečna starost otrok iz kontrolnega vzorca je bila enaka kakor pri 
obolelih otrocih. Od 77 otrok, ki so zboleli za ošpicami, je 34 kazalo blago obliko ošpic in 43 
hujšo obliko. Interval med jemanjem vzorcev pred in po okužbi je bil v povprečju 7 tednov. Za 
testiranje protiteles so uporabljali tehnologijo VirScan, ki jim je omogočila hitro in obsežno 
analizo imunske pripravljenosti/spomina oseb (Mina in sod., 2019). 
Analizirali so prisotnost protiteles proti različnim patogenom s pomočjo VirScan tehnologije, 
ki deluje na principu priprave knjižnic virusnih DNA in proteinov, ki okužujejo človeka. Večina 
drugih testov, ki se uporabljajo, je sposobna testirati po 1 antigen/virus naenkrat. Tehnologija 
VirScan pa lahko testira več antigenov naenkrat s pripravo DNA mikromreže in uporabo 
tehnologije fagnega prikaza. Fagni prikaz je tehnologija pri kateri se lahko v proteinski ovojnici 
faga izraža virusne epitope in se nato testira, ali pride do vezave protiteles na te fage. Za uspešno 
testiranje je za vzorec potrebno imeti manj kot 1 µl krvi (Xu in sod., 2015). 
V študiji so testirali s knjižnico v velikosti 400 različnih virusov, ki okužujejo človeka. Dodali 
se tudi nekaj bakterijskih proteinov (Mina in sod., 2019).  
Analize so pokazale, da je pri vzorcu kjer so bile osebe okužene z MeV prišlo v povprečju do 
20 % znižanja sposobnosti prepoznave patogenov. Pri okuženih so opazili uspešen odziv proti 
MeV, ker se je tudi povečal odziv pri VirScan testu. Ni prišlo do razlik v razmerju različnih 
tipov protiteles (IgG, IgA, IgM). Razmerje protiteles so določili s kvantitativnim ELISA testom. 
S pridobljenimi rezultati trdijo, da ni prišlo do pomankanja protiteles, ampak je prišlo do 
prestrukturiranja sestave protiteles glede na antigene. Tisti, ki so bili okuženi z MeV so pričeli 
kazati močne odzive proti MeV antigenom, kar tudi sovpada z opažanji medicinske stroke. 
Tisti, ki prebolijo hujšo obliko ošpic imajo tudi večjo izgubljeno diverziteto protiteles. Osebe, 
ki prebolijo ošpice pridobijo dolgotrajen imunski spomin proti virusu ošpic vendar izgubijo 
spomin za obrambo proti drugim patogenom. Imunski sistem se specializira za obrambo proti 
MeV. Posledica te specializacije je višja dovzetnost do sekundarnih okužb in zapletov po 
prebolelih ošpicah (Mina in sod., 2019). 
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4.3.2 Izguba diverzitete protiteles pri makakih 
Mina in sod. (2019) so tudi prikazali izgubo diverzitete protiteles pri makakih. Spremljali so 
odzivnost vzorcev krvi iz makakov na različne patogene, ki so specifični za makake. Enako so 
uporabili VirScan tehnologijo, da so izsledke lahko primerjali s človeškimi vzorci. Vzorec 
makakov je bil manjši (štirje). 
Enako kot pri človeških vzorcih so tudi pri makakih našli velike spremembe po okužbi z 
virusom ošpic. Ponovno je prišlo do dobro razvitega spomina proti MeV in do primanjkovanja 
protiteles, ki so specifična proti drugim antigenom. V nekaterih primerih so opazili kar 80 % 
zmanjšanje odzivnosti na VirScan test. 
Ponovno je bilo prikazano, da ima MeV močan vpliv na delovanje in sestavo imunskega 
sistema. Z dokazovanjem prisotnosti specifičnih protiteles posredno tudi opazujemo sestavo 
spominskih celic znotraj imunskega sistema posameznika. Ponovno se je opazilo, da se je 
imunski sistem tudi pri makakih specializiral za obrambo proti virusu ošpic in je »pozabil« kako 
se braniti proti drugim patogenom. 
4.4 POSLEDICE IMUNOSUPRESIJE 
Gadroen in sod. (2018) so v svoji študiji pregledali podatke o obiskih zdravnikov in pogostosti 
bolezenskih stanj, ki so jih imele osebe, ki so prebolele ošpice. Vzorec je bila populacija otrok, 
ki so bili stari med 1-15 let in so za ošpicami zboleli med letoma 1990 in 2014. Velikost vzorca 
obolelih je bila 2228. Za kontrolo so zbrali otroke z enako starostno razpršenostjo. Velikost 
kontrolnega vzorca je bila 19930 posameznikov. Opazovali so časovni okvir do 5 let po okužbi 
z virusom ošpic. Starost otrok je bila določena ob okužbi z MeV. 
Opazili so, da je v prvem mesecu po okužbi bila pojavnost okužb oziroma bolezni pri osebah, 
ki so prebolele MeV za kar 43 % višja kakor pri kontrolnem vzorcu. V obdobju od prvega 
meseca do prvega leta je razlika med vzorcem in kontrolo padla na 22 %. Nato je padla na 10 
% med prvim letom in 2,5 letom. Nato je nazaj narastla na 15 % med 2,5 in 5 letom. Posledično 
so otroci, ki so preboleli ošpice prejeli več receptov za zdravila in so tudi imeli povečano število 
hospitalizacij ne glede na majhnost vzorca je trend hospitalizacij vseeno bil opazen (Gadroen 
in sod., 2018). 
Nato so tudi primerjali razlike med obolelimi, ki so bili cepljeni in med obolelimi, ki niso prejeli 
cepiva in so opazili, da je bila pogostost hospitalizacij pri cepljenih nižja. Niso pa opazili razlike 
med pogostostjo izdaje receptov za zdravila. Poudariti je potrebno, da cepivo ni 100 % 
učinkovito in smo še zmeraj lahko neodporni na virus. To predstavlja skupino, ki je bila 
cepljena ampak so vseeno zboleli za ošpicami (Gadroen in sod., 2018). 
V raziskavi so dokazali, da MeV pusti dolgotrajne posledice na imunskem sistemu tudi do 5 let 
po preboleli okužbi. Vpliv okužbe je najhujši v prvem mesecu po okužbi in močno pade v 
kasnejšem času. Hospitalizacije so bile najpogostejše v prvem mesecu po okužbi, kar je verjetno 
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posledica hude oblike ošpic, ki je povzročila oslabljenost otrok. Zanimivo je, da lahko ločimo 
osebe, ki so prebolele lažjo ali hujšo obliko ošpic in zaznamo tudi med njimi razlike v 
zdravstvenem stanju po bolezni. Analize opravljene v tej študiji potrjujejo domneve študij, ki 
so iskale mehanizem izbrisa in so predvidevale, da so posledice okužbe z virusom ošpic 
potencialno dolgotrajne (Gadroen in sod., 2018). 
5 POVZETEK IMUNOSUPRESIVNIH UČINKOV IN POSLEDIC 
Preglednica 2 prikazuje učinke virusa ošpic na imunski sistem ter raziskave, ki so te učinke 
potrdile. 
Preglednica 2: povzetek učinkov MeV na imunski sistem 
Imunosupresivni učinek Referenca 
Spremenjeno sproščanje citokinov in zaviranje 
proliferacije 
Ward in sod., 1991; 
Griffin in Ward, 1993; 
Lloyd C.M. in Snelgrove, 2018; 
Polack in sod., 2002 
 
Inhibicija hematopoeze Boussaad in sod., 2011; 
Manchester in sod., 2002 
 
Programirana celična smrt dendritičnih celic in 
limfocitov 
Okada in sod., 2000; 
Ryon in sod., 2002;  
Fugier-Vivier in sod., 1997 
 
Izguba diverzitete naivnih in spominskih celic B. 
Izguba klonsko namnoženih populacij. 
 
Petrova in sod., 2019 
Izguba diverzitete protiteles Mina in sod., 2019 
6 CEPIVO IN NJEGOVA OPAZOVANA UČINKOVITOST 
Izbruhi ošpic so se pred uvedbo cepljenja pojavljali na 2-5 let in so trajali 3-4 mesece. Glavna 
populacija, ki je zbolevala zaradi okužbe z virusom so bili otroci od 5. do 9. leta starosti. Z 
uvedbo cepiva pa se je več okužb pričelo pojavljati pri starejših otrocih in mladostnikih. 
Pojavnost ošpic je vezana na zimski in spomladanski letni čas. V Sloveniji je bil zadnji večji 
izbruh ošpic pozimi 1994/1995 (Vincek, 2014). Virus ošpic ima samo en serotip, kar pomeni, 
da je za uspešno precepljenost populacije potrebno samo eno monovalentno cepivo. To zelo 
olajša pripravo cepiva in preventivo okužb (Davaro, 2014). 
Če je oseba že zbolela, je priporočen prehranski dodatek z vitaminom A, ki potrjeno zmanjša 
možnosti nastanka hujše oblike ošpic in pomaga pri okrevanju bolnikov (WHO in sod., 1997). 
Glede na podatke od Mina in sod. (2019), je preprečevanje hujše oblike ošpic velikega pomena, 
saj so opazili, da pride do močnejše dolgotrajne imunosupresije pri osebah, ki prebolijo hujšo 
obliko ošpic. Prav tako so Gadroen in sod. (2018) opazili, da statistično pride do večjega števila 
hospitalizacij in poznejših zdravstvenih zapletov pri osebah, ki so prebolele hujšo obliko ošpic. 
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Cepivo je pomembno, ker prepreči nastanek bolezni, ki jo povzroča MeV. Pojav bolezni je s 
cepivom preprečen, ker je naše telo s spominskimi celicami (proizvodnja specifičnih protiteles), 
ki prepoznavajo virus ošpic že pripravljeno na okužbo . Če preprečimo nastanek bolezni 
pomeni, da smo preprečili večjo namnožitev virusa po telesu. S tem ne pride do limfopenije in 
nadomeščanja propadlih limfocitov z novimi, ki imajo slabšo diverziteto, ne pride do izgube 
diverzitete protiteles in s tem ne pride do izgube imunskega spomina. Tak vzorec so opazili  
Mina in sod. (2019), ko so primerjali spremembe prepoznave patogenov pri osebah, ki so bile 
cepljene s cepivom OMR in osebami, ki niso cepljene proti virusu ošpic in so ošpice prebolele. 
Opazili so tudi, da osebe, ki so cepljene razvijejo enako sposobnost močnega imunskega odziva 
kot tiste, ki so se naravno okužile z ošpicami. Zato je cepljenje izrednega pomena saj ne samo, 
da preprečuje težko prebolevanje ošpic, ampak preprečuje tudi kasnejše zaplete zaradi posledic, 
ki jih virus ošpic pušča na imunskem sistemu. Z zmanjšanjem števila zapletov tudi zmanjšamo 
število obiskov v bolnico in s tem skrajšamo čakalne vrste za ostale. 
Nekateri trdijo, da cepivo ni dovolj učinkovito za razvoj dolgotrajne imunosti, kar bi pomenilo, 
da tudi ne pomaga pri zaščiti imunskega spomina. Najbolje je pogledati podatke za države kjer 
je pokritost cepljenja od leta 2000 do 2017 narastla. Če pogledamo Afriko so leta 2000 imeli 
520102 potrjenih primerov ošpic. Delež cepljenih s prvo dozo cepiva (MCV1) je bil 53 % in 
delež cepljenih z drugo dozo cepiva (MCV2) je bil 5 %. Leta 2017 je število primerov padlo na 
72603 in precepljenost je narastla na 70 % za MCV1 in 25 % za MCV2. Na vseh opazovanih 
področjih (Afrika, Evropa, Amerika, Azija in območje Pacifika) se je precepljenost povišala in 
s tem se je tudi zmanjšalo število potrjenih primerov. Torej je glede na statistične podatke 
cepivo učinkovito po vsem svetu in je trenutno edina rešitev, da izkoreninimo virus ošpic iz 
populacij (Dabbagh in sod., 2018). 
Še zmeraj prihaja do izbruhov ošpic po posamičnih državah v Evropi in ZDA. Razlogi za te 
pojave so različni. Večina pa je povezanih z naglim padcem precepljenosti pod mejo, določeno 
za čredno imunost. Leta 2017 je v Evropi komisija potrdila, da je v 70 % držav izkoreninjen 
endemičen pojav ošpic. Hkrati so se pa v nekaterih državah pojavili ponovni endemični izbruhi, 
na primer Ruski Federaciji in Nemčiji. To ponovno potrjuje, da je cepivo ključnega pomena pri 
nadzoru virusa ošpic. Še zmeraj nismo dosegli željenega cilja, ki je bil postavljen že za leto 
2015 in to je večinsko izkoreninjenje virusa ošpic, ki je še zmeraj prisoten zato opozarjajo, da 
z znižanjem precepljenosti lahko pričakujemo ponovni izbruh virusa ošpic zato moramo 
poskrbeti za nadaljnjo uspešno cepljenje populacije (Dabbagh in sod., 2018). 
Napredek družbe v mobilno in hitro življenje je otežil kontrolo nad virusom, saj ravno 
mobilnost omogoča hitro prenašanje virusa naokoli. Največji problem predstavljajo gosto 
poseljene regije in regije, ki še niso uvedle cepljenja z dvema dozama. Zato imajo sedaj v Indiji 
podoben problem kot so ga imeli z virusom, ki je povzročal otroško paralizo. WHO tudi 
opozarja, da naj države in njihovi zdravstveni sistemi integrirajo obvezna cepljenja v njihove 
programe (Global measles …, 2012). 
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Poznamo tudi več vrst cepiv, ki se uporabljajo za imunizacijo ljudi. Poznamo cepivo z živim 
atenuiranim virusom, cepivo z virusom, ki je inaktiviran s formalinom in cepivo, ki vsebuje 
virusno DNA.  Problem živega atenuiranega virusa je pri cepljenju dojenčkov, ker imajo še 
nerazvit imunski sistem in hkrati imajo še zmeraj prisotna materina protitelesa, ki še bolj 
poslabšajo učinkovitost cepiva (Gans in sod., 1998). Zato so želeli razviti tudi druga cepiva. 
Druga možnost je bila uporaba inaktiviranega virusa s pomočjo formalina. Problem takega 
cepiva je, da je v dojenčkih povzročil atipično obliko ošpic. Atipične ošpice je težko 
diagnosticirati in povzročajo pneumonitis (vnetje tkiva dihal). Hkrati pa cepivo ne povzroči 
aktivacije celic T, ki vemo, da so prav tako izrednega pomena pri razvoju trajne imunosti na 
patogen. Tretja opcija je uporaba DNA cepiva, ki vsebuje zapis za proteina F in H. To cepivo 
ne povzroča atipičnih ošpic, kar je bilo potrjeno v raziskavi na makakih (Polack in sod., 2000). 
Predlagano je tudi, da se cepivu doda adjuvans, ki bi spodbudil aktivacijo nerazvitega 
imunskega sistema. DNA cepiva so učinkovitejša pri dojenčkih, ker materina protitelesa 
prisotna v mladih dojenčkih nimajo afinitete do DNA v cepivu (Arvin, 2000; Rodriquez in 
Whitton, 2000). 
7 ZAKLJUČEK 
Nove raziskave potrjujejo predvidevanja, da virus ošpic pušča dolgotrajne posledice na 
imunskem sistemu. Najhujši zapleti nastanejo pri osebah, ki prebolijo hujšo obliko ošpic. Pri 
tej obliki lahko pride celo do 70 % izgube raznolikosti protiteles, kar pomeni, da smo »pozabili« 
kako se braniti proti velikemu številu patogenov proti katerim smo imeli pridobljeno imunost 
že pred okužbo z virusom ošpic. Spremembe na imunskem sistemu se vidijo tudi na sestavi 
populacij različnih limfocitov. Največje spremembe je možno zaznati pri spominskih celicah B 
kjer celo pride do hitrega nadomeščanja s še nezrelimi naivnimi limfociti B, ki še niso sposobni 
enake aktivacije kakor zreli. Izgubi se tudi dolgo živeče  celice plazmatke, ki so sposobne hitre 
klonske ekspanzije ob ponovni izpostavitvi specifičnemu antigenu, ki ga prepoznajo. Vsi 
rezultati raziskav so bili hkrati preverjeni v kontroliranih laboratorijskih eksperimentih, ki so 
potekali ali na živalih ali pa in vitro. 
Izguba imunskega spomina je zelo verjetno vezana na imunosupresivne učinke že prisotne med 
samim potekom bolezni, ko pride do limfopenije. Spremenjeno izražanje citokinov in zaviranje 
hematopoeze preusmeri imunski sistem v proizvodnjo limfocitov, ki izločajo protitelesa IgE. 
Tak preklop prav tako povzroči težji prehod nazaj na normalno delovanje imunskega sistema, 
saj izločanje določenih citokinov inhibira sintezo drugih. Zaviranje hematopoeze prepreči hitro 
nadomestitev pomankanja limfocitov v krvi in kasneje privede do prisotnosti še nezrelih 
limfocitov, ki so manj funkcionalni. 
Trenutno je edina rešitev, da preprečimo imunosupresijo, uspešna uvedba cepljenja v 
svetovnem merilu. S cepivom ne samo da zaščitimo sebe, ampak tudi zmanjšamo število 
obiskov v bolnicah in razbremenimo zdravstveni sistem. Glede na podatke WHO nam to 
zaenkrat še uspeva kajti trend smrti, ki so razlog okužbe z MeV še zmeraj iz leta v leto padajo. 
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Največji napredki so vidni v državah, ki so še v razvoju. Tam ob pomoči nevladnih organizacij 
narašča delež cepljenih in delež potrjenih primerov strmo pada. Cepivo je po predvidevanjih 
WHO rešilo približno 21 milijonov življenj po celotnem svetu. Pomembno je tudi, da se vse 
pogosteje uveljavlja cepljenje s ponovitveno dozo, ker je tak program cepljenja dokazano bolj 
učinkovit od enkratnega cepljenja. 
Cilji WHO so bili, da po večini sveta izkoreninimo virus ošpic do leta 2015. Če bi ta cilj dosegli, 
danes ne bi imeli raziskav, ki bi pričale o imunosupresivnem delovanju virusa ošpic pri človeku. 
Lahko bi samo še opazovali delovanje virusa in vitro. Ne glede na to da nismo dosegli cilja 
WHO smo na dobri poti, da bomo virus ošpic nekega dne verjetno izkoreninili. Pomembno je 
da se držimo priporočil zdravstvenih organizacij (WHO, NIJZ, …) in se proti hudo nalezljivim 
boleznim cepimo in s tem zaščitimo sebe ter ostale okoli nas. To je tudi pomembno za rizične 
skupine, ki iz zdravstvenih razlogov ne morajo prejeti cepiva. Take osebe so odvisne od nas, 
da jih zaščitimo s tako imenovano čredno imunostjo. 
Na globalni skali je seveda težko doseči take cilje, ker je družba že znotraj kontinenta 
spreminjajoča in zelo drugačna. Hitro se lahko zgodi veliko nepredvidljivih dogodkov, ki 
usmerijo pogled drugam. Lahko pa pride do katastrof, ki usmerijo pogled na pomembnost cepiv 
in nujnost njihove uporabe, da se zaščiti sebe in ostale okoli sebe (trenutna pandemija COVID-
19). 
7.1 PORAST PROTICEPILSKIH GIBANJ IN POSLEDICE 
Že nekaj časa poznamo gibanja, ki se zavzemajo proti obveznemu cepljenju otrok, ker iz 
njihovega stališča ne bi smeli dovoliti prisiljenih posegov v človeka brez njegovega privoljenja 
in da to ni v skladu z demokratično svobodo. Takšna društva obstajajo skoraj po celem svetu. 
Poznamo jih tudi v Sloveniji vendar imen teh društev tukaj ne bom omenil. Ljudi iz takih 
društev skrbi, da podjetja prikrivajo sestavine cepiv in verjamejo, da hoče tako imenovana 
»BigPharma« nalašč poškodovati njihove otroke, da lahko služijo na račun kasnejšega 
zdravljenja teh poškodb in silijo uporabo cepiv, da z njimi služijo. Komično so tudi zamenjali 
črko v cepivu da je nastala beseda »c€pivo«. 
Kot vemo večina prepričanj teh društev izhajala iz govorov in publikacij zdravnikov in 
raziskovalcev katerim je že bila odvzeta pravica do prakticiranja. Večina študij je bila izvedena 
z neznanstvenim pristopom in so celo imele prirejene podatke, da so lahko izluščili drugačno 
resnico. Nastala je podobna situacija kot pri uvedbi GSO vendar je zaenkrat Evropska politika 
še na strani obveznega cepljenja, ker cepiva obstajajo že tako dolgo, da že s samo statistično 
analizo lahko potrdimo njihovo učinkovitost. 
Pojavi pa se seveda vprašanje ali res prihaja do stranskih učinkov pri cepivih. Seveda da. Ti 
učinki so navedeni in dostopni javnosti in so v večini primerih povezani z imunskim odzivom 
cepljenega posameznika in so nekaj popolnoma normalnega, kar lahko traja največ par dni po 
imunizaciji. Obstaja tudi možnost hujših zapletov, ki se pojavljajo zelo redko, pogosto pa so 
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povezani z drugimi bolezenskimi stanji ali nenormalnim imunskim sistemom posameznika, kar 
pa se žal ugotovi pogosto šele naknadno. V večini primerih moramo presojati zdravstveno 
stanje posameznika ter prednosti in slabosti nečesa, v tem primeru cepljenja. V primeru 
cepljenja sem mnenja, da ima veliko več prednosti kot slabosti še posebej, če pogledamo 
raziskave posledic, ki jih pušča taka okužba na našem telesu. Z zaščito proti virusu ošpic se 
hkrati zaščitimo proti ostalim boleznim tudi tistim, ki smo jih že preboleli. 
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